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注意欠陥多動性障害の疫学，治療と予防
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児童の注意欠陥多動性障（attention-deˆcit/hyperactivity disorder; ADHD）は，年齢あるいは

発達に不釣合いな注意力および/または衝動性，多動性を特徴とする行動の障害で，社会的な活

動や学業の機能に支障をきたすものである。中枢神経系に何らかの要因による機能不全があると

推定されているが，詳しい発症機序は不明である。近年学習障害および高機能自閉症とともに文

部科学省による特別支援教育の対象に選ばれるなど，日本でも社会的関心が高まっている。しか

しながら疫学的視点からみると統一された疾病概念や診断基準が長く確立されなかったため，有

病率やその性比などの数値も過去の研究では一致していない。日本に比べて精神疾患の診断・統

計マニュアルなどの客観性に秀でた操作的診断基準が臨床現場で普及している欧米においても同

様である。近年欧米を中心とする疫学研究によって，ADHD は遺伝・環境要因による多因子疾

患であることが明らかになりつつある。環境要因では主に妊娠中毒症や出産時の頭部外傷などの

周産期障害が重視されてきたが，近年では妊娠中の母親の喫煙や飲酒など，胎生期における中毒

性物質への曝露や家庭の社会経済的状況が注目されている。一方遺伝要因では両親の精神疾患の

既往や，ドーパミン関連遺伝子多型との関連性が指摘されている。しかし，これら環境および遺

伝要因と ADHD との関連性についての研究は日本をはじめ非欧米圏では全く行われておらず，

要因間の交互作用の検証も含めて今後の研究結果が待たれている。

一方，臨床場面においては，子どもの注意や行動の制御機能とそれに関わる成育環境の発達経

過に沿った変容を踏まえて，治療の開始時期やその際に標的となる問題を的確に捉える必要があ

る。とくに行為障害や反抗挑戦性障害などの併存障害は重要な要因であり，包括的視点を要する

問題である。したがって ADHD の治療についても，前述の環境的・遺伝的な病因論を踏まえ，

医療，教育，司法，行政なども含有した多次元モデルに基づく包括的治療プログラムの重要性が

唱えられており，その有効性について今後の実証的な検証が求められている。

Key words：ADHD，メタアナリシス，環境要因，ドーパミン関連遺伝子，包括的治療

Ⅰ は じ め に

注意欠陥多動性障害（attention-deˆcit/hyperac-

tivity disorder: ADHD）は，発達段階に見合わな

い注意持続の困難，あるいは年齢にそぐわない多

動性や衝動性，もしくはその両方が特徴となって

いる疾患であり，米国精神医学会より刊行された

「精神疾患の診断・統計マニュアル第 4 版（Diag-

nostic and Statistical Manual of Mental Disorders―

Fourth Edition; DSM-IV）」によって操作的に定

義されている。この疾患の臨床的記述は1902年に

英国の Still による「明らかな身体的障害がない

にもかかわらず道徳的統制が欠如している子供」

との記述に遡る1)。その後微細脳損傷症候群，微

細脳機能障害の呼称を経て，1987年に発行された

DSM-III の改訂版である DSM-IIIR において初

めて ADHD という用語が使用され，操作的診断

基準の観点から，行動レベルの記述により定義さ

れるに至った1)。すなわちその臨床的特徴は◯１多

動性，◯２知覚運動障害，◯３情動不安定，◯４全般的

な運動協調の欠陥，◯５注意の障害，◯６衝動性など

である。これらの障害は持続的なものであり，授

業中などの構造化された状況においてとくに明ら

かになり，学校や家庭における日常生活に多大な
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表１ DSM-Ⅳの診断基準による ADHD の有病率

報告者（年) 国 名 対象者数 年 齢 対象者の
ベース

方 法 有病率
（％)

Canino ら
（2004)13)

プエルトリコ 1,897 4–17 地域 児童と両親に対する面接 8.0

Mukhopadhyay ら
（2003)14)

インド 238 5–12 病院 児童と両親に対する面接およ
び臨床検査

15.5

Benjasuwantep ら
（2002)15)

タイ 353 小学生 学校 教師と両親による質問票評価 6.5

Gadow ら
（2000)16)

ウクライナ 600 10–12 地域 母親による質問票評価 19.8

Wolraich ら
（1998)17)

米国 4,323 小学校 5 年生以下 学校 教師による質問票評価 6.8

Wolraich ら
（1996)12)

米国 8,258 小学校 5 年生以下 学校 教師による質問票評価 11.4

Baumgaertel ら
（1995)11)

ドイツ 1,077 5–12 学校 教師による質問票評価 17.8

Pineda ら
（2003)18)

コロンビア 330 4–17 学校 教師と両親による質問票評価 11.3

Pineda ら
（1999)19)

コロンビア 540 4–17 学校 両親による質問票評価 16.1

Rohde ら
（1999)20)

ブラジル 1,013 12–14 学校 教師と両親による質問票評価 5.8

Sawyer ら
（2000)21)

オーストラリア 3,597 4–17 地域 両親に対する質問票と面接 11.2

文献12), 15), 17), 18), 19), 20)を用いて有病率に関するメタアナリシスを行った。
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支障を来たす。近年日本においても学級崩壊や不

登校等の問題と関連して社会的にも重大な関心を

呼び起こしており，文部科学省により特別支援教

育の対象として学習障害および高機能自閉症とと

もに ADHD が含められた2) 。米国における

ADHD の有病率は後述のように研究間のばらつ

きが大きい。男児が女児の 3 倍から 5 倍程度多い

とされている3)。さらに行為障害や学習障害，反

抗挑戦性障害などの併存障害の頻度が高く，成人

期においても15％―20％は症状が残るなど3)，長

期予後は必ずしも良好とは言えず，一次予防の重

要性が示唆される。最近の神経生化学的研究や環

境要因に関する疫学研究によりこの障害は多くの

環境あるいは遺伝要因が関与する多因子疾患であ

るとの考えが一般的になりつつある4)。本稿では

欧米の研究を中心に ADHD の有病率，性差など

の一般的な記述疫学，胎児期の母親の喫煙を中心

とする環境要因，および遺伝要因について近年の

文献から系統的考察を行い，加えて予防的介入の

意義についても検討する。

Ⅱ 方 法

引用文献は PubMed のデータベースを用いて

検索した。検索キーワードは ADHD の有病率に

関しては ADHD/Epidemiology [MeSH] AND

Prevalence[MeSH］とし，検索範囲は1990年から

2004年 4 月までとした。検索基準を満たす論文お

よび関連文献の中から，英文の原著論文で DSM

の診断基準を用いて地域，学校，あるいは病院受

診者における有病率が記載されている論文11編を

選定した（表 1）。さらに学校ベースの対象に限

定して，診断のサブグループ別にメタアナリシス

が可能な文献を選び，ADHD の男女比について

メタアナリシスを行った。同様に学校ベースの対

象を用いた論文 6 編を選んで，有病率に関する解

析を行った。妊娠期の母親の喫煙と ADHD との

関連性については，検索範囲を1990年から2005年

2 月までとし，検索キーワードは Maternal Smok-
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ing AND ADHD とした。検索基準を満たす原著

論文23編と，これに関連する引用文献 1 編を加え

た24編の論文の中から解析が可能な 6 編を選んで

メタアナリシスを行った。メタアナリシスの結果

については，ランダム効果モデルの数値を採用し

た。その理由は ADHD に関する過去の疫学研究

は，研究間の不均一度が大きく，ランダム効果モ

デルで計算した方が，固定効果モデルよりも統計

学的有意性が出にくくなり，より控えめな効果の

判定が可能なためである5)。

Ⅲ ADHD の定義と有病率

ADHD は現在 DSM-IV によって操作的に定義

されているが，過去の ADHD に関する研究の多

くは，ADHD という疾病概念自体が新しく，研

究の進展とともに変遷してきたこともあり種々の

異なる診断基準に基づいて行われている。DSM-

IV にしても1994年に発刊されており，前版の診

断基準である DSM-IIIR と比較すると診断に 3

種類のサブタイプを設けたり，家庭や学校など異

なる 2 つ以上の状況で症状が出現することを診断

の条件に加えるなど大幅な改訂が行われている。

また同一の診断基準を用いる場合でも，面接や質

問の方法やその対象者（本人，親，教師など）が

各研究で異なっている場合が多い。

このように標準統一化された診断基準や方法に

基づく国際比較は，DSM-IIIR の出版まで長期間

存在しなかった。ADHD の有病率に関する過去

の報告が一致性に欠けたものになっている4)の

は，こうした研究方法上の問題を反映している可

能性がある。たとえば近年発表された系統レビ

ューを例にとっても，1.7％―17.8％6)，3％―

6％7)，4％―12％8)と数値に開きがみられる。

DSM-IV の診断基準に基づく学齢期の有病率は

11％―16％と見積もられているが9)，これは米国

精神医学会による DSM-IV 本文改訂版（TX-R）

の記述10)（3％―7％）より高い。DSM-IIIR の診

断基準に基づく有病率と比較した他の研究におい

ても DSM-IV の方が高く報告されている11,12)。

表 1 に DSM-IV の基準による ADHD の有病率に

関する研究を示す11～21)。有病率は5.8％―19.8％

となっており，DSM-III または DSM-IIIR によ

る有病率1.7％―16.1％6)と比較して高い傾向を示

している。この理由の 1 つとして，診断を 3 つの

サブタイプに分けたことにより，診断の幅が増え

たことが考えられる。このうち 6 編の学校ベース

の対象を扱った研究をもとに ADHD の有病率に

ついてメタアナリシスを行った結果，男子15.6％

（95％信頼区間（CI）10.7％―20.6％），女子8.5％

（95％CI 6.3％―10.6％），全体12.3％（95％CI

9.3％―15.3％）であった。

ただし ADHD の有病率で留意しなければなら

ないのは診断については専門家の判断，具体的に

は児童精神科医による適切な診断が必須というこ

とである。その理由として上林ら22)は，当該児童

の行動が発達段階で不適切であるかどうかの判断

が非専門家には難しいこと，家庭や学校など状況

によって児童の行動が変わる場合に，評価が親や

教師のみでは難しいこと（厳しい親の前では従順

な態度をみせるなど），さらに広汎性発達障害と

の鑑別の重要性を挙げている。

以上のような意味で，親あるいは教師のみによ

る評価尺度を用いた ADHD の有病率調査は，厳

密に ADHD の診断を行っているとはいえない。

すなわち専門医による診断面接を行えば有病率は

低くなり，TX-R の記載10)（3–7％）に近くなる

可能性はある。事実この TX-R による有病率の

報告はほとんど DSM-IIIR を基準に行われてい

るが，1 人の対象に複数の人からの情報を得て，

さらに診断面接で診断を確定するという手続きを

とっている22)。

ADHD の有病率の性差については，従来の調

査では男児に数倍多く報告されている。今回

ADHD のサブタイプ別に男女比に関してメタア

ナリシスを行い女子に対する男子のオッズ比を算

出した結果，不注意優勢型で 2.05（ 95％CI

1.60–2.63），多動性―衝動性優勢型で3.13（95％

CI 1.90–5.20 ）， 混 合 型 で 3.61 （ 95 ％ CI

2.73–4.79），全体では2.25（95％CI 1.72–2.94）

であった。この結果は，男児が女児の 3–5 倍であ

るとの従来の報告より低く，男/女比が1.8–2.623)

とされている成人期に自己受診する ADHD の男

女比に近い。成人例の性差が児童より小さい主な

理由は，児童期では多動や衝動性が女児よりも目

立つ男児の方がより事例化しやすいのに対して，

成人期に自己受診する患者は児童期に診断されて

治療を受けている者よりも行為障害や反社会的問

題行動が少なく知的能力も高いので，いわゆる受
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診バイアスが児童期に比べて小さくなること23)，

また成人期では不注意優勢型，主として女性が事

例化しやすいことが考えられている22)。今回のサ

ブタイプ別の解析結果はこれを裏付けているが，

全体として男女比が従来の児童における報告より

も小さくなったのは，サンプル数の多い研究にお

いて不注意優勢型が多数を占めていたことも一因

と考えられる。

Ⅳ 環 境 要 因

ADHD の主要な環境要因と考えられているの

は周産期の障害である。具体的には子癇を伴う妊

娠中毒症など妊娠期の母親の健康状態が悪いこと，

20歳以下の出産，出産時頭部外傷などの脳障害が

挙げられている1)。その他には鉛中毒1)や鉄欠

乏24)，食品添加物の摂取25)と ADHD との関連性

が報告されている。

近年では周産期障害に関連して妊娠中の母親の

ライフスタイルが注目されている26)。とくにニコ

チンやアルコールをはじめとする胎児期の中毒性

物質への曝露が，欧米の研究から重視されてい

る。詳しい機序はまだよくわかっていないが，胎

生期の神経細胞の発育にこれらの物質が何らかの

障害を引き起こすものと考えられている。今回の

総説では妊娠期の母親の喫煙を中心とする，胎児

期におけるこれら中毒性物質曝露との関連を中心

に述べる。

表 2 に ADHD または ADHD 関連行動と妊娠

期の母親の喫煙との関連性についての研究を示

す27～40)。コホート研究や症例対照研究を中心に

妊娠期の母親の喫煙と ADHD の有意な関連を認

めた研究が多くみられる。6 編の報告からメタア

ナリシスを行った結果，妊娠中の重度喫煙者の軽

度または非喫煙者に対するオッズ比（妊娠中の喫

煙の有無のみの調査も含む）は1.91（95％CI

1.66–2.21)であった。ただし，研究数が少ない上

に情報の収集方法が必ずしも一致していないなど

限界点もある。

また Linnet ら26)が指摘しているように，後ろ

向き研究においては質問調査でリコールバイアス

の影響が無視できないこと，妊娠期間およびその

前後の喫煙に関する定量的評価が粗いこと，サン

プルサイズが小さいこと，親の精神障害や経済状

況など交絡因子と考えられる諸要因についての補

正が不十分であること等問題点が多い。また表 2

に示すように14件の研究のうち，米国が 9 件，残

りはオセアニアと北欧であり，アフリカやアジア

圏での研究報告がみられず，異なる地域・民族に

おいても調査を進める必要がある。

他に母親の妊娠期のライフスタイルで重視され

ているのは飲酒である。妊娠期の母親の飲酒と

ADHD の関連についても，喫煙ほど多くはない

がいくつかの報告がみられる36,41)。ただし喫煙や

アルコール依存の家族歴を補正すると関連が消失

したとの報告もある42)。その他妊娠期のカフェイ

ン摂取に関する報告もある43)。

周産期前後の母親の不安や抑うつなどの精神的

ストレスも ADHD の環境要因として重視されて

いるが44～46)，これらは後述のように ADHD を含

めた母親の精神障害（あるいは精神障害に対する

脆弱性）の指標とも考えられるため，母親のこれ

らの精神症状を児童の ADHD の遺伝要因ととら

えるべきか環境要因と考えるべきか判別するのは

難しい。

社会的要因については家庭の経済状況が悪いこ

とや家族内の葛藤が児童の問題行動あるいは

ADHD に関連することが報告されている30,47)。

Sauver ら48)は5,701人のコホート内症例対照研究

によって，父親および母親の学歴が高いほど

ADHD のリスクが減少することを示した。

前述したように過去の研究は，これら種々の環

境要因の相互補正や遺伝要因の補正が不十分で，

個々の要因の独立的な関与についての根拠は乏し

い。不安・抑うつなどの精神的ストレスと喫煙や

飲酒習慣は当然関連性が深いと考えられるため，

補正が必要である。また ADHD の成人の喫煙率

は非 ADHD の成人の約 2 倍であることが報告さ

れており49)，子供の ADHD と母親の喫煙の関連

性は ADHD の母親が妊娠中にも喫煙していたた

めのみかけ上の関連で，ADHD の遺伝要因のみ

で説明可能かも知れない。

Ⅴ 遺 伝 要 因

ADHD の発症に遺伝要因が強く関与している

ことは，家系内研究や双生児研究，養子縁組研究

などから明らかである50)。近年のゲノム医科学の

発展を背景に ADHD の感受性遺伝子についての

検索がドーパミン関連遺伝子を中心に積極的に展
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開されているが，これらの研究結果は混沌として

おり厳密な意味での原因は明確になっていな

い22)。今回の総説では前述の胎児期のニコチン曝

露との関連性を考慮して，ドーパミン関連遺伝

子，特にドーパミン輸送体遺伝子（solute carrier

family 6 (neurotransmitter transporter, dopamine),

member 3; SLC6A3）とドーパミン受容体 D4 遺伝

子（dopamine receptor D4; DRD4）のほか，ニコ

チン・アセチルコリン受容体遺伝子（nicotinic

acetylcholine receptor; nAChR）について述べる。

SLC6A3 は ADHD の治療薬として使われてい

る Methylphenidate が，前シナプスにおけるドー

パミンの再取り込みを阻害してこの遺伝子の機能

を抑制することにより効果を発揮するという仮説

によって注目されるようになった。ハプロタイプ

相対危険率解析や伝達不平衡テストのような家系

内対照を用いた解析により，SLC6A3 遺伝子のミ

ニサテライト多型（variable number of tandem

repeat (VNTR）多型）と ADHD との関連性が

報告されている51)。さらに DRD4 についても症

例対照研究や内部対照を用いた関連解析によっ

て，ミニサテライト多型と ADHD との関連性が

多数報告されている51,52)。

胎児に対する母体の喫煙の影響は，直接的には

胎生早期に出現する nAChR とニコチンの相互作

用によって決まる。遺伝的に規定された胎生期の

nAChR の脳内密度や分布の違い，すなわち

nAChR の成熟度の違いが，胎内でのニコチン曝

露に対する脆弱性の個人差にも関与している可能

性があると考えられている53)。nAChR について

は nAChRa4 の Cfol 多型54)や nAChRa7 のマイク

ロサテライト多型55)と ADHD の関連性について

伝達不平衡テストを用いた研究が報告されている

が，いずれも有意な関連性はみられていない。

一般に単一遺伝子による稀な遺伝性疾患や化学

物質中毒等を除けば，多くの疾病の発生には環境

要因と遺伝要因が複雑に関与している。精神疾患

も例外ではなく，統合失調症の原因を例に挙げて

も近年最も注目されているのは，遺伝要因を持つ

者が環境ストレスに曝露されたときに発症すると

いう脆弱性―ストレスモデルである56)。ADHD

においても母体の喫煙と nAChR の関係にみられ

るように，環境要因と遺伝要因の交互作用を検討

することは疾病発症のメカニズムを考える上でも

重要と考えられるが，これを検証した研究は極め

て少ない。Milberger ら57)は妊娠期の喫煙や家族

内葛藤，薬物依存など環境要因および家族歴と

ADHD の関連を症例対照研究により検討した

が，有意な交互作用は認められなかった。一方，

ドーパミン輸送体遺伝子多型と妊娠期の喫煙や飲

酒の ADHD に対する交互作用が報告されてい

る58,59)。

Ⅵ 日本における研究

前述の如く ADHD は米国精神医学会刊行の

DSM-IV によって定義される疾患であるが，

DSM の診断基準自体が日本の臨床現場において

広く使われるようになったのは，1990年代後半か

らであり，統一された診断基準の導入という点で

は欧米よりも遅れがある。さらに信頼性の高い構

造化面接を用いた調査は極めて少ない。したがっ

て評価に値する手法を用いて行われた ADHD の

疫学研究は日本においてはほとんど存在しない。

山崎ら60)は，DSM-IV の診断基準に準じた

ADHD Rating Scale IV の日本語版（母親および

担任教師の評価による）を用いて，全国の小学校

33校と中学校23校の協力を得て，年代別性別の標

準値の設定とマススクリーニングの可能性につい

て検討した。米国の標準値との比較では，日本の

方が低い傾向がみられた。教師と両親による

Child Behavior Check List を用いた児童の問題行

動の評価では，両親の方が教師よりも問題行動に

ついて高いスコアをつける傾向があることが報告

されている61)。

石井ら62)は 4 歳から19歳までの68人（50人は小

学生）の DSM-IV の基準を満たす外来 ADHD 患

者を対象に反抗挑戦性障害，不安障害，チック，

行為障害，睡眠障害，気分障害などの合併率を調

査した。気分障害，不安障害，反抗挑戦性障害，

および行為障害の合併率は，北米のデータと比較

して低い値であった。

山下ら63)は ADHD，反抗挑戦性障害および行

為障害を注意欠陥および破壊的行動障害と総称

し，児童の破壊的行動の関連要因の包括的把握

と，精神保健，福祉，教育や司法なども含む多次

元モデルに基づく家族支援の重要性を指摘した。

このようにいくつかの調査研究が行われてはい

るものの，日本においては未だ十分なエビデンス
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が蓄積されているとは程遠い状態であり，一部教

育現場などにおいて ADHD に対する誤解を生む

要因となっている。DSM の診断基準が日本人に

も妥当なものであるか議論の余地が残されている

が，国際的に統一された診断基準に基づく疫学調

査が求められている。

Ⅶ ADHD の治療と予防

つぎに ADHD の治療と予防について，近年の

トピックスを中心に述べる。

1. ADHD の治療における発達の視点の重要

性

ADHD の病態は子どもの注意・行動制御の発

達のプロセスと深い関連性があり，治療に際して

は子どもの発達課題やライフサイクルにおける成

育環境の変容がどのような局面にあるかを含め包

括的に検討する必要がある64)。小児期早期の発達

水準では注意の転導や衝動的行動の傾向は広く認

められる。そのなかで病的意義を見いだすための

症状閾値設定は困難な場合もあり65)，学齢前期の

薬物療法の安全性のエビデンスもまた不足してい

る。このため養育者が子どもの逸脱行動を制御す

る手段として，子どもに対して嫌悪的・強制的で

なく，肯定的な行動の見方と社会的強化を用いる

ことを習得し，養育者の自己効力感を高める親訓

練プログラムなどの心理社会的介入が推奨されて

いる66)。

これは学齢期以降の発達過程でみられる併存障

害への予防的介入でもある。すなわち ADHD は

行為障害（Conduct Disorder; CD）の早期発症型

との関連性をもち，破壊的行動障害の慢性・重症

化の危険因子となる。疫学調査より，ADHD の

子どもの40–70％に反抗挑戦性障害（Oppositional

Deˆant Disorder; ODD）および行為障害が合併し

（ODD/CD），ODD/CD の子どもの40–60％に

ADHD がみられる67,68)。同じく，大うつ病の併

存も ADHD 児の 9–32％にみられ，看過できない

頻度である68)。

これら併存障害の発現メカニズムとして，

ADHD 症状による家庭や社会的場面での否定的

体験（強制的・嫌悪的手段によるペアレンティン

グなど）の反復が考えられている69)。否定的体験

を反復することは，学齢期中期以降の自己意識の

形成過程で自己評価の低下につながり，その結果

外的には反抗的・拒絶的態度，内的には抑うつ状

態へ陥りやすい特性が形成される70)。このような

発達精神病理学的モデルから考えると，重症化が

進む以前の学齢期前期（小学校低学年）では臨床

上の重要な関連要因は養育ストレスの増加から来

る悪循環過程など親子間に比較的限局されてお

り，予防的介入が最も効果的であると考えられ

る71,72)。一方学齢期後期や思春期には行為障害に

発展し怠学や非行集団への参加など，学校や地域

社会のレベルにまで問題が及ぶ場合もある。この

ため子ども自身の ADHD 症状の程度のみでな

く，併存障害を含めて治療上の目標を評価し，家

族や学校・地域社会などの環境要因の影響とその

調整を含めた総合的判断が求められる。

なおアスペルガー障害や広汎性発達障害をもつ

子どもでは，知的発達面で高機能であると乳幼児

健診などを通過しその後の学業成績も良好で，こ

の時期まで診断を受けていないことはしばしばあ

る。これらの子どもの示す不適応行動すなわち行

動上の表現型としての多動との鑑別は重要であ

る。生育歴の詳細な検討や，行動上の問題が生じ

やすい状況・社会的文脈の機能的分析，発達検査

での認知プロフィールの検討から，対人相互作用

や社会状況認知の問題を明らかにする。

2. ADHD の治療方法

ADHD の症状とそれによる生活機能障害の改

善には薬物療法や認知行動療法など医学的治療の

有効性が実証されている。以下に ADHD に対す

る主要な治療法の有効性，安全性のエビデンスを

概説する。

１ 薬物療法

ADHD の病態モデルとして，ノルアドレナリ

ン・ドーパミンなどが神経伝達物質として関わる

前頭前野の注意・行動抑制機能の不全（成熟過程

の障害）が考えられている。中枢刺激剤により前

頭前野の機能が促進され，注意や行動の制御が改

善するという治療仮説が考えられている73)。現在

第一に選択されている Methylphenidate など中枢

刺激剤による治療は1930年代から経験的に実施さ

れており，近年は安全性や有効性，有害事象につ

いての大規模な多施設によるランダム化臨床試

験74,75)を用いたエビデンスが蓄積されている。こ

れらの結果を踏まえ子どもの発達的予後への危険

因子や保護的因子を検討した上で（特に学齢前児
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では），薬物療法のみでなく心理社会的介入をも

選択肢とする総合的指針としての治療アルゴリズ

ムが示されている。

また薬物療法においても中枢刺激剤に加え，第

二選択薬として，三環系抗うつ薬や Bupropion，

ノルアドレナリン選択的再取り込み阻害剤である

Atomoxetine の有効性についての報告がある76)。

気分障害や攻撃性などの併存障害に対してセロト

ニン再取り込み阻害剤や，Risperidone などの多

剤併用も含む包括的治療アルゴリズムも確立され

つつある77)。

２ 心理社会的介入

ADHD の不注意・多動・衝動性に対しては，

行動療法の有効性が実証されている。前述のよう

に，親が子どもに対して刺激統制や行動療法の一

技法であるオペラント・コントロールを効果的に

行うことを習得することで，問題行動の軽減や適

応的な行動の獲得を図る親訓練プログラムの有効

性が示されている。また併存障害に対しては，親

の管理訓練，機能的家族療法などが効果的なペア

レンティングを引き出す手段として有効性が検証

されている78)。

３ 多次元の治療モダリティーの組み合わせ

破壊的行動障害は異質性・複雑性をもつ事象で

どれか 1 つの特異的因子に集約できる可能性は低

く，非特異的な危険因子と保護的因子の相互作用

の結果，縦断的転帰が決定するというモデルが考

えられる79)。このため併存障害を持つ事例では親

自身の精神保健の問題，子どもや家族の学校や地

域での孤立や葛藤状況など，精神保健・福祉・教

育や司法も含む家庭内外の多次元のニーズを合わ

せ持っている。多次元に生じている問題に応じて

関係調整の視点から柔軟に介入するシステムが要

求される。実際には問題が起きている社会的文脈

のある状況すなわち学校や地域へ対処資源を持ち

出し，提供するアウトリーチ・アプローチがとら

れている80)。国内でも薬物療法や家庭や学校での

心理社会的介入を統合して，関連要因の解決の手

段とする実践的な試みも報告されている81,82)。

3. ADHD への早期介入と予防

ADHD は生得的（遺伝学的）特性が発達過程

で環境要因の修飾を受けながら一定の認知・行動

上の表現型を示したものとする仮説を実証するエ

ビデンスは多く示されており83)，同時に成人期ま

で否定的転帰をもたらしうる慢性的な病態であ

る。このことを鑑みると，深刻な機能不全が生じ

る以前の早期の介入や予防が求められる。乳幼児

期には早期徴候として，生理学的調節の困難さや

行動・情動制御困難などを示し，気むずかしい育

てにくい子どもとして捉えられている可能性もあ

る84)。

予防医学的観点からは ADHD 児の早期養育環

境に注目すると，同じ生得的特性–脆弱性が世代

間で共有されることも重要である。ADHD 症例

の中でも ODD/CD 合併例では，養育者にも

ADHD 傾向が多く認められた63)。このような養

育者においては周産期から乳幼児期の生育環境に

おいて不注意や衝動性にもとづくリスク行動が多

く，児の側にとっての危険因子が生じやすいとい

う遺伝環境相関も考慮する必要がある。

周産期からの母親の心理社会的ストレス状況や

うつ病などの精神障害の子どもの発達的転帰への

否定的影響（多動傾向，学習障害など）のエビデ

ンスも蓄積されている85,86)。ADHD のリスクを

もつ子どもの早期徴候―育てにくさ―と養育者の

精神障害による成育環境の変化との相互作用を考

えると，早期から養育者と子どものペアに育児支

援を行うことも ADHD や併存障害への有効な予

防的介入ともなりえよう。

Ⅷ ま と め

今回のメタアナリシスの結果，有病率について

は DSM-IV を診断基準に用いた研究としてはほ

ぼ定説通りであった。男女比に関しては従来の定

説よりもやや小さい傾向がみられた。しかしなが

ら日本を始め，非欧米諸国におけるこれらの疫学

指標に関する研究は依然不十分である。また，妊

娠期の母親の喫煙によって ADHD 発症リスクが

約 2 倍になることも分かったが，これもエビデン

スとなり得る非欧米圏の研究が全く行われていな

い。こうした視点から考えると ADHD 全般に関

する疫学研究がとくに欧米以外の地域において立

ち遅れていると言える。ドーパミン関連遺伝子多

型を中心とする遺伝要因についても同様で，今後

はとくに環境要因との交互作用に焦点を当てた研

究が求められる。

ADHD は胎生期，発達期における児童を取り

巻く種々の環境要因および精神障害の遺伝要因
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が，複雑に絡み合った結果発現する多因子疾患と

捉えることが現時点では最も妥当である。したが

ってその治療についても，遺伝環境交互作用を考

慮に入れた多因子相互作用モデルに基づく包括的

治療の有効性を今後実証的に検証していく必要が

ある。近年教育の立場からは ADHD，学習障

害，広汎性発達障害を総称して軽度発達障害とす

る実践的立場がとられているが，医学的立場から

は各診断分類について診断閾値の設定など診断評

価尺度の標準化をすすめなければ，それぞれの概

念について医療現場と教育現場の間で混乱が生じ

る恐れがある。先述した包括的治療の実践という

観点からも，医療，教育，司法，行政などそれぞ

れの立場で実際に児童に接する者が ADHD や学

習障害などの疾病概念に対する最低限の共通認識

を持つことが肝要である。

本稿の一部は喫煙科学研究財団の助成によりなされ

たものである。

（
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EPIDEMIOLOGY, TREATMENT AND PREVENTION OF
ATTENTION DEFICIT/HYPERACTIVITY DISORDER: A REVIEW

Kouichi YOSHIMASU*, Hiroshi YAMASHITA2*, Chikako KIYOHARA3*, and Kazuhisa MIYASHITA*
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treatment

Attention deˆcit/hyperactivity disorder (ADHD) is characterized by inattentiveness and /or im-
pulsiveness and hyperactivity, which are unsuited for the developmental stage or age. Although mechan-
isms leading to the onset of the disease are unclear, this condition seriously hinders childrens' social or
learning functions, and recently it was selected as a target disease for a special supporting education pro-
gram by the Minitry of Education, Culture, Sports, Science and Technology, together with learning dis-
orders and high-functioning pervasive developmental disorders in Japan. In spite of the increasing social
interest in ADHD, the epidemiological evidence including data for incidence, prevalence, gender diŠer-
ences, and etiology remain insu‹cient. In Western countries, as represented by the United States, opera-
tional diagnostic criteria such as DSM–IV are widely used and several diagnostic processes using struc-
tured interviews have been established. However, the diagnostic criteria have not been consistent even wi-
thin DSM as shown by DSM–IV and DSM–III–R, and therefore basic epidemiological evidence was not
consistent in the previous studies. Regarding the etiology of ADHD, exposure to addictive substances dur-
ing the pregnancy period caused by maternal smoking or drinking, and familial socioeconomic status are
considered important environmental factors. In addition, a family history of mental disorders and polymor-
phisms of dopamine-related genes such as DRD4 or SLC6A3 have been noted as genetic factors concerning
the development of ADHD. However, in Japan, no studies of these subjects or gene-environment interac-
tions have so far been performed. Thus, epidemiological assessment of other than Western populations is
needed. In the clinical situation, it is important to grasp the timing of treatment and target problems on the
basis of changes of children's ability to control their attention or behavior, and environmental factors as-
sociated with growth processes. Especially, comorbidity such as conduct disorder or oppositional deˆant
disorder is a critical problem. Thus, considering that ADHD is a multifactorial disease, a comprehensive
therapic strategy involving medication, education, judicature, and administration should be established for
primary and secondary prevention.
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